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論文内容の要旨
【緒言】
肥大型心筋症（HCM）は、様々な形態学的及び臨床的特徴を持っている。2002年に松森ら
は、2134人のHCM患者を含む日本人における調査結果を報告した。しかし、この疫学調査
以降10年以上、日本人HCM患者を対象とした疫学研究は行われていない。この10年間で心
臓突然死を予防するために植え込み型除細動器（ICD）が普及し、また、心不全の治療薬も
大きく進歩した。これら治療法が進歩した現在の日本のHCM患者を対象として、我々、
Aichi Hypertrophic Cardiomyopathy（AHC）レジストリは、HCM患者の予後とその臨床的
特徴との関連について検討した。
【目的】
現在の日本人HCM患者の長期予後と詳細な臨床的な特徴との関連を明確にすることを目的
に本研究を実施した。
【対象】
本研究参加7施設（坂文種報德會病院、愛知医科大学病院、中部労災病院、海南病院、名古
屋セントラル病院、名古屋第二赤十字病院、名古屋大学医学部付属病院）に通院中のHCM
患者で研究参加の同意を文書にて取得した42症例を対象とした。
【方法】
HCM 42症例の中で、連続波ドップラーで左室流出路の圧較差30mmHg以上の症例を左室
流出路閉塞型（HOCM）、左室駆出率<50％の症例を拡張相HCM（d-HCM）と診断した。全
例で心エコー、血液検査結果等の臨床的特徴を評価するとともに、予後を5年間、追跡し
た。主要エンドポイントは主要心血管イベント（MACE）で、死亡、非致死性脳卒中、うっ
血性心不全（CHF）または持続性心室頻拍/細動のエピソードがあることと定義した。本研
究は藤田保健衛生大学倫理委員会をはじめ、各症例提供施設倫理委員会の承認を得ており、
患者から文書によるインフォームドコンセントを取得した。
【結果】
カプラン・マイヤー分析の結果、全例では5年間のMACE発生率は 24％であった。HCM関
連死は、3人（7％）の患者で発生し、2人（5％）の患者は突然死であった。致死性脳卒中の患
者はいなかったが、3人（7％）の患者がうっ血性心不全のために入院した。また、登録時点
で持続性心室頻拍のためにICDの移植を受けた患者が3人（7%）あり、1人（2％）が追跡期間
中に持続性心室頻拍が発生してICDによる高頻度ペーシングで停止した。HOCM患者は、
HOCMもdHCMにも属さないHCM患者よりもMACE発生率が高い傾向でにあったが、統
計学的有意差は認めなかった。また、dHCMの患者は、HOCMもdHCMにも属さない患者
よりもMACE発生率が高く、明らかな有意差を認めた。以上の結果から、dHCMの病型に
分類されることがHCMにおけるMACEの有意な発生予測因子であることが明らかとなっ
た。
【考　察】
AHCレジストリの結果は、現在の日本のHCM患者の臨床的及び疫学的特徴を明らかにし
た。1999年にマロンらによって報告された米国のコホートでは、HCM患者の最大25％が8
年間の追跡期間中に重大な症状及びHCM関連死を認めた。AHCレジストリのHCM患者の
MACE発生率は、このマロンらの研究結果と同程度の結果であった。HCM患者の生命予後
に関しては、従来いくつかの報告がある。2000年に、マロンらがアメリカ西部のHCM患者
は8年間で死亡率が12%だったと報告した。一方、日本人HCM患者の生命予後に関しては、
河合らが、1983年に日本人HCM患者の5年死亡率を8.5%と報告し、2002年に松森らは日本
人のHCM患者の年間死亡率を2.8％と報告した。5年間のHCM関連死亡率が7%であった今
回のAHCレジストリの結果は、これら従来の報告における死亡率と比較してやや改善傾向
にあるが、過去10年間に導入された新しい治療法によりHCM患者の長期生命予後が劇的に
改善したと結論するのは難しいかもしれない。臨床現場ではICDの導入が最近10年間で急
速に広がっている。AHCレジストリでは、登録時点で3例がICDを導入され、登録から5年
間の追跡期間中にICDが作動した症例はその内の1例であった。したがって、ICDは、HCM
患者における心臓突然死を防止するのに一定の役割を果たしている可能性がある。我々の
知る限り、2002年以来、日本人HCM患者の予後を調査した報告はなく、今回の結果は、日
本人HCM患者の現在の状態に関する重要な情報を提供するものと考える。
【結語】
AHCレジストリの研究結果から、現在の日本人HCM患者の予後は、様々な治療法の開発
にもかかわらず10年前から劇的には改善していないことが明らかとなった。特にd-HCM患
者では予後不良であることが明らかとなった。
論文審査結果の要旨
　肥大型心筋症（HCM）は、様々な形態学的および臨床的特徴を持ち、閉塞性肥大型心筋症
（HOCM）や拡張相肥大型心筋症（dHCM）等の病型が存在する。病型に関係なく運動中の心
臓突然死の主要な原因疾患と考えられているが、未だ、日本人における長期予後は明らか
ではない。 本 研 究は愛 知 県 内の7つの基 幹 病 院が参 加した多 施 設 共 同 研 究（Aichi 
Hypertrophic Cardiomyopathy registry: AHC registry）を実施して、日本人HCM患者の
長期予後を明らかにするとともに、予後と病型との関連を検討することを目的に実施した。
42症例が登録され予後を5年間追跡した。主要エンドポイントは主要心血管イベント
（MACE）として、死亡、非致死性脳卒中、うっ血性心不全（CHF）または持続性心室頻拍/
細動のエピソードがあることと定義した。5年間のMACE発生率は 24％であった。特に
HOCMは、HOCMにもdHCMにも属さないHCM患者よりもMACE発生率が高い傾向にあっ
たが、統計学的有意差は認めなかった。また、dHCMの患者は、HOCMにもdHCMにも属
さないHCM患者よりもMACE発生率が有意に高かった。今回の研究結果から、治療法の進
歩によりHCMの予後は10年前の疫学研究と比較してやや改善傾向ではあるが劇的な改善は
みられなかった。特にd-HCMは予後不良であることが明らかとなった。
　本論文は、日本人におけるHCM患者の予後と病型との関連を明らかにし、臨床への貢献
が大きく、また、研究立案、推進、データベースの構築、解析を一貫して申請者が中心に
多施設共同研究を遂行したことも審査では評価され、学位授与に値するものと判断した。 
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